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(3) Verfahren zur Entfernung von lipophilon Stoffen an* «,3«=c,- i - 

des Verfahrens 60 3US wass "9en Losungen sowie Vorrichtung 2U r Durchfuhrung 

Verfahren 2U m Enifernen von lipophilen Stoffen aos wafj. 
ngen Losungen. insbesondere aus biologischen Flussigkei 
m"' ?a u relni 9 ende F'"ssigkei. durch eine poly. 

unri\, % m Reini 9« n 9S»ussigkeit getrenn, is, 

und als Re.n.gungsflussigkeit ein lipophiles Losungsmiuel 
e.ngese.r, w.rd. Das Verfahren eigne, sich insbesondere zur 
Abfrennung von lipophilen Sch^stofre.n aus dem Blu, die 
schwere komatose Zustande verursachen. 
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1. Verfahren zur Entfernung von lipophilen Stoffen aus 
wassrigen Ltisungen, insbesondere aus biologischen 
FlUss igkei ten, bei dem die zu reinigende Ltfsung und 
die Reinigungsf lUssigkeit durch eine Membran getrennt 
sind und an dieser vorbeigef Uhrt werden, d a - 
durch gekennzeichnet, daO man al<= 
Reinigungsf lUssigkeit ein lipophiles LOsungsmi ttel 
einsetzt . 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch ge- 
kennzeichnet , dafi man als Reinigungs- 
flUssigkeit eine FlUssigkeit einsetzt, die die abzu- 
tranne.nden Stoffe besser lOst als die wassrige LOsung. 

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch 
gekennzeichnet, dafl man eine pharmako- 
logisch unbedenkliche Reinigungsf lUssigkeit einsetzt. 

4. Verfahren nach einem der AnsprUche 1-3, da- 
durch gekennzeichnet , da/3 man als 
Reinigungsf lUssigkeit eine in Wasser im wesentlichen 
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nicht losliche FlUssigkeit einsetzt. 

5. Verfahren nach einem der AnsprUche 1 - k, d a - 

d u r c h gekennzeichnet, daS man als 
ReinigungsflUssigkeit hydrophobe orginische Stoffe, 
hoherkettige Kohl enwassers toff e, Paraffine, Isoparaf- 
fine, halogenierte Kohlenwass ers toff e f Ether, hoher 
oxigenierte Kohlenwasser3 tof f e, SiliconOle, Ole tie- 
rischen und pflanzlichen Ursprungs, Naphtene und/oder 
Aroraaten mit einem Molekulargewicht bis 1000 einsetzt. 

6. Verfahren nach Anspruch 5, dadurch g e - 
kennzeichnet, daG man stark raffinierte 
Min^eralOle, Ole pflanzlichen und/oder tierischen Ur- 
sprungs, die stark hydriert sind, dimethylierte Sili- 
cone und/oder perhalogenierte Kohl enwassers tof f e ein- 
setzt . 

7. Verfahren nach Anspruch 5 Oder 6, dadurch 

g e k e n n z e i c h n e t , daG man als Reinigungs- 
flUssigkeit BaumwollsaatOl, Leinol, Olivenol, RUbol, 
Sojabohnenol, Spermol und/oder Paraffinol einsetzt. 

8. Verfahren nach Anspruch 7, dadurch ge- 
kennzeichnet, daG die ReinigungsflUssig- 
keit in gesattigter Form vorliegt. 

9. Verfahren nach einem der AnsprUche 1 - 8 da- 
durch gekennzeichnet, daG die 
Reinigungsfltlssigkeiten eine Viskositat von 0, i - 150, 
insbesondere 10 - 80 est aufweisen. 

0. Verfahren nach einem der AnsprUche 1 - 9, da- 
durch gekennzeichnet, daG man der 
ReinigungsflUssigkeit .die Verunreinigungen abfangende 
Mittel zusetzt. 
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Verfahren nach Anspruch 10, dadurch ge- 
kennzeichnet, daD man als Ammoniak abfan- 
gende Mittel Verbindungen mit einer oder mehreren Car- 
boxylgruppen einsetzt. 

Verfahren nach Anspruch 10 oder 11, d a d u r c h 
gekennzeichnet , daG man als Ammoniak 
abfangende Mittel hohere Fettsauren oder Dicarbonsau- 
ren einsetzt, die ggf. mit einer Carboxylgruppe mit 
Glycerin verestert sind. ( 

r 

Verfahren nach Anspruch 12, dadurch S e - [ 
kennzeichnet , daG man als Ammoniak ab- [' 
fangende Mittel Glycerinberns teinsSLurees ter , Oxal- \ 
essigsaure und/oder Zi tronensaure einsetzt. | 



Verfahren nach einem der AnsprUche 1 - 13, da- 
durch gekennzeichnet, daG die 
polymere Membran von der zu reinigenden wassrigen 
LOsung oder der Reinigungsf ltlssigkeit benetzt wird, 



wobei die Poren der Membran und ggf- die der anderen [ 
FlUssigkeit zugewandte Flache der Membran von der ^e- 
netzenden FlUssigkeit benetzt werden. 

Verfahren nach Anspruch 1 oder 14, dadurch 
gekennzeichnet , daG man als Polymeri- 
sate fUr die Membran regenerierte Cellulose, Cellu- 
loseacetat, Polyvinylalkohol , Polyacrylsaure sowie 
deren Ester, PolyacrylsSLureni tril , Poly ( aromat ische )_ 
aniide, Polycarbonat , Polysulfone, Polyether, Poly- 
ethylen, Polypropylen, Polybutene, Polyurethan, Poly- 
isobutylen, Polystyrol, Polyvinylether , Polyvinyl- 
ester oder PTFB einsetzt, 

Verfahren nach Anspruch 1, 14 oder 15, dadurch 
gekennzeichnet, daG die polymere Mem- 
bran eine Dicke von 1 - 500, vorzugsweise 5 - 300, 
insbesondere 10 - 100 /dm aufweist. 
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17. Verfahren nach Anspruch .1 oder 15 - 16, d a - 

durch gekennzeichnet, dafi der 
mittlere Porendurchmesser der polymeren Memtran 50 A - 
10 pm, vorzugsweise 0, 01 - 1 M m, insbesondere 0,05 - 
0,5 \im betragt . 
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Vorrichtung zur Durchfuhrung des Verfahrens nach An- 
spruch 1, gekennzeichnet durch 
einen Behalter (12, 46), der durch wenigstens eine 
polymere Membran (18, 4.8) in einer erste Behal terhal f - 
te (14, 50) und eine zweite Behal terhal fte (16, 52) 
geteilt ist, wobei beide Behal terhal f ten {14, 16, 50, 
52) je eine Zulauf leitung ( 20, 24, 56, 64) und eine 
Ablaufleitung (22, 26, 60, 68) aufweisen und die erste 
Behalterhalfte (14, 50) die zu reinigende wassrige 
Losung (30) aufweist und die zweite Behalterhalfte 
(16, 52) mit der Reinigungsf 1 ussigkeit (38) beauf- 
schlagt ist, die ein lipophiles Losungsmi t tel dar- 
stellt. 



g e - 



19. Vorrichtung nach Anspruch 18, d a d u r c h 

k e n n z e i c h n e t , daG die zweite Behalterhalf- 
te (16, 52) mit einem Reservoir (66) zum Einspeisen 
der Reinigungsflussigkeit verbunden ist. 



Vorrichtung nach Anspruch 18 oder 19, d a d u r c h 
gekennzeichnet, daO die zweite Behalter- 
halfte (16, 52) n-.it einem Filter (78, zum Reinigen der 
Reinigungsflussigkeit verbunden ist. 

Vorrichtung nach einem der Anspruche 18-21, d a - 
durch gekennzeichnet, daO in der 
Leitung (64) eine Einrichtung (72) zur Erzeugung eines 
Druckgef alles angeordnet ist. 

22. Vorrichtung nach Anspruch 21, dadurch ge- 
kennzeichnet, daO die Einrichtung (72) 
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Uber ein4 Lei'tung ( 76 ) mi t einem Druck.en.or (74) 
verbunden und hierdurch steuerbar ist. 
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Verfahren zur Entfernung 
wassrigen Lbsungen sowie 
desVerfahrens 



von lipophilen Stoffen aus 
Vorrichtung zur Durchfuhru 
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Die Brfindung betrifft ein Verfahren 2 ur Entfernung von 
lipophilen Stoffen aus wassrigen LOsungen, insbesondere 
aus biologischen FlUssigkei ten, bei dem die zu reinigen- 
de Lbsung und die Reinigungsf 1U SS igkei t durch eine Mem- 
bran getrennt sind und an dieser vorbeigef Uhrt verden 
und eine Vorrichtung zur Durchfuhrung des Verfahrens 
Sie betrifft insbesondere ein Verfahren zur Entfernung 
von lipophilen, in KbrperflUss igkei ten gelbsten Schad- 
stoffen, das ex trakorporal durchgefuhrt werden kann. 

Zahlreiche, fUr den menschlichen Organismus toxische 
Stoffe sind lioophiler Natur und kbnnen daher im we- 
sentlichen nicht Uber die Niere ausgeschieden werden 
sondern mUssen in der Leber metabolisiert werden. Dabei 
werden sie haufig in e in wasserlOsliches Produkt umge- 
wandelt, das anschliefiend Uber die Niere ausgeschieden 
werden kann. 



Dieser Metabolismus fallt jedoch'aus, wenn es zu einem 
akuten Leberversagen konunt, beispielsweise durch eine 



BORO 6J70 OBERURSEL* 
LINDENSTRASSE 10 
TEL. 06171/56049 
TELEX 4 J 66 34 J rrjj <j 



BUROeosOFREiSINC* 
5CHNECCSTRASSE J-5 
TEL. 06161/62091 
TELEX 526547 pawj <f 



2WEICB0RO «390 PASSAU 
LUDW1CSTRASSE 2 - 
TEL. 0651/J66I6 



■TELECRAMMAORESSE PAWAMUC - POSTSCHECK MONC. 



EN 1360 52^02 



4. 



331026 



Erkrankung der Leber 'Oder* eine Arzneimi ttelliberdosis . 
Durch das Leberversagen treten hohe Spiegel endogener 
Toxine auf, die wiederum cerebrale Funktionen heramen, 
komatOse Zustande verursachen und Uberdies die Entgiftung 
funktion der noch intakten Leberzellen hemmen. Der sich 
hierdurch standig hochschaukelnde ProzeB fuhrt letztlich 
zum Tod des Patienten. 

In der Leber werden lipophile Toxine, beispielsweise 
Phenole, Merkaptane und Fettsauren, durch chemische Um- 
wandlung ( Hydroxilierung und Kon jugierung ) enzymatisch 
in den wasserlOslichen Zustand UberfUhrt. Im Uberwiegen- 
den MaB werden diese Stoffe an die Glucuronssture mit Hil- 
fe von Uridindiphosphoglucuronyl transferase (UDPGT) in 
Form der Glucuronide gekoppelt, die wasserlOslich sind 
und Uber die Niere ausgeschieden werden kOnnen. 

Es wurden zahlreiche Versuche unternommen, diese enzyma- 
tische Umwandlung zur Entfernung der Toxine nutzbar zu 
machen. Der Binsatz von Leberhomogenaten, Gewebsscheiben 
oder von ganzen Tierlebern fUhrte nicht zu dera gewtinsch- 
ten Erfolg, da diese entweder schneii ihre Funktion ver- 
loren oder den Toxinaus tausch , :renn Uberhaupt, nur sehr 
verzOgert zuliefien. 

Man schlug daher den Einsatz von Adsorbenzien , insbeson- 
dere von Aktivkohle vor, also den vermehrten Einsatz der 
Hamoper fusion (vgl* Brunner u. Schmidt, Artificial Liver 
Support, Springer-Verlag, Berlin, 1981, S-46 ff). Bei 
diesem Verfahren, das hochgradig unspezifisch ist, wer- 
den nicht nur Toxine, sondern auch eine auBergewOhnlich 
hohe Zahl von lebenswichtigen Substanzen aus dern Blut 
entfernt. So sinkt beispielsweise der Spiegel der im 
Blut befindlichen Hormone nahezu auf Null ab, so daB die 
Schaden einer solchen Behandlung grOBer sind als ihr 
Nutzen. 
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Bin Verfahren der eingangs * emhnten Art stellt die Hamo- 
dialyse dar f bei der die Korperf lUss igkei t Blut an der 
einen Seite einer Membran vorbeigef Uhrt wird, deren ande- 
re Seite von einer wassrigen DialyselOsung umsptllt wird. 
Infolge des Konzentrationsunterschieds zvischen diesen 
beiden, durch die Membran getrennten wassrigen FlUssig- 
keiten diffundieren die zu entfernenden wasserlOslichen 
Stof fwechselprodukte, beispielsweise Harnstoff u.dgl. 
durch die Membran und werden von der wassrigen Dialyse- 
ltfsung abtransportiert . Da auf beiden Seiten vassrige 
FlUssigkeiten vorliegen, konnen im Blut solubilisierte , 
lipophile Substanzen in aller Regel nicht durch die Mem- 
bran in die Dialyseltfsung diffundieren, die im wesentli- 
chen nur Blektroly tsalze aufweist und somit keine solubi- 
lisierenden Eigenschaf ten besitzt. 



Auch mit der Hamof il tration kann dieses Problem nicht ge- 
lOst werden, da an der Membran lediglich Wasser abgepreBt 
wird, die nur wasserlOsliche Bestandteile mit sich fuhrt. 
Es bleiben also die lipophilen Bes tandteile im Blut zu- 
rtlck, so daQ auch hierdurch keine Abtrennung erfolgen 
kann. 



30 



Es wurden daher Versuche mit einem FlUssigmembranenzym- 
25 reaktor (vgl. vorstehende Monographie, S. 2 19) unternom- 
men, um mit der Fltiss igmembrantechnik lipophile Substan- 
zen, beispielsweise Lebertoxine, zu entfernen. Dabei wird 
durch spezielle Verf ahrensweisen eine FlUssigraembran 
zwischen der zu reinigenden LOsung und der, ReinigungslO- 
sung angeordnet, Ublicherweise in Form einer Emulsion, 
deren TrOpfchen die Reinigungsf ldssigkeit eingeschlossen 
enthalt, wobei die Tropf enoberf lsiche durch die FlUssig- 
membran gebildet wird. Diese FlUss igmembran besteht Ub- 
licherweise aus einem nicht in Wasser lOslichen, die 
lipophilen Stoffe jedoch gut lOsenden LOsungsmittel , 
beispielsweise unpolaren FlUssigkeiten, wie Paraffin u. 
dgl. Derartige Fills s igmembran en und Verfahren zu ihrer 
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Herstellung sind beispielsweise in den deutschen Patent- 
schriften 16 19 867, 22 22 067, 25 18 742, 2^ 48 098, 
24 34 550 sovie den US-PSen 34 10 794, 37 79 907 u.dgl. 
beschrieben. 

Im vorstehenden Enzymreaktor wird eine wstssrige LOsung, 
die die abzutrennende lipophile Substanz enthalt, mit 
einer Emulsion vermischt, die, vie vorstehend erlautert, 
aus einer Vielzahl von TrOpfchen besteht, deren Oberfla- 
che die Fltlss igmembran aufweist. Als ReinigungslOsung 
enthalten diese TrOpfchen beispielsweise eine Enzymld- 
sung, die die lipophilen Substanzen in eine wasserlos- 
liche Form UberfUhjren kann. Legt man beispielsweise Phe- 
nol oder Naphtol in flllssiger LOsung vor und verraischt 
diese LOsung mit dieser Emulsion, so stellt man fest, 
daG das lipophile Phenol die lipophile Fltlss igmembran- 
schicht durchdringt, von der Enzyraphase aufgenommen und 
in dieser durch entsprechende enzymatische Umwandlung in 
ein hydrophiles Reaktionsproduk t umgewandel t wird, das 
nicht mehr durch die hydrophobe Membran rUckdif f undieren 
kann. Somit kann eines der schadlichsten Toxine aus dem 
System durch Extraktion mit Hilfe einer FlUss igmembran 
entfernt werden. 

Obwohl die Extraktion mit der FlUss igmembrantechnik zu- 
nachst als besonders vorteilhaft erscheint, weist sie 
den Nachteil auf, daB die eingesetzten Emulsionen na- 
tllrlich von dem zu reinigenden System abgetrennt werden 
mllssen, was zunachst einen zusSttzlichen Arbei tsschri tt 
darstellt . 

Die Abtrennung der Emulsion erfolgt entweder durch die 
natllrliche Trennung zweier Phasen, durch Zentrif ugieren 
oder durch Zusatz eines emuls ionbrechenden Mittels. 
Wahrend im ersten Fall nicht sichergestellt ist, dafl 
Restbestatnde der Emulsion in dem zu reinigenden System 
zurtlckbleiben, wlrd im zweiten Fall das gesamte System 
hohen Zentrif ugalkraf ten unterzogen, die insbesondere 
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bei biologischen FlUssigkeiten, . vie Blut, zur ZorstOrung 
der BlutkOrperchen fUhren. Auch der Einsatz von emul- 
sions brechenden Mitteln ist bei biologischen Flussigkei- 
ten nicht angebracht, da diese selbst im wesentlichen 
toxisch sind und somit fur diese Zwecke nicht eingesetzt 
werden kOnnen. 



Auch die natUrliche Trennung der Emulsion von einem wass- 
rigen System hat sich gerade bei biologischen FlUssigkei- 
ten als nicht durchfUhrbar erwiesen, da die Folgeerschei- 
nungen nicht zu Ubersehen sind, wenn derartige FlUssig- 
keitsmembran-Emulsionen direkt mit Blut in BerUhrung ge- 
bracht werden und evtl. Restbestande der die FlUssigmem- 
bran bildenden FlUssigkeit im Blut zurUckbleiben. 

Demzufolge liegt der Erfindung die Aufgabe zugrunde, ein 
Verfahren der eingangs erwahnten Art zu schaffen, mit 
dem kontinuierlich lipophile Stoffe aus einem wassrigen 
System entfernt werden ktJnnen, ohne daG eine Vermischung 
des wassrigen Systems mit der zu extrahierenden FlUssig- 
keit stattfindet. 

Weiterhin liegt der Erfindung die Aufgabe zugrunde, eine 
Vorrichtung zur VerfUgung zu stellen, mit der das vor- 
stehende Verfahren durchfUhrbar ist. 

Diese Aufgaben werden durch die Erfindung gelost. 

Gegenstand der Erfindung ist ein Verfahren zur Entfernung 
von lipophilen Stoffen aus wassrigen LOsungen, insbeson- 
dere aus biologischen Flussigkeiten, bei dem die zu rei- 
nigende LtJsung und die Reinigungsf lUssigkeit durch eine 
Membran getrennt sind und an dieser vorbeig'efuhrt werden 
und die dadurch gekennzeichnet ist, dafl man als Reini- 
gungsf lUssigkeit ein lipophiles LOsungsmittel einsetzt. 

Das erfindungsgemaQe Verfahren weist zunachst im wesent- 
lichen da3 gleiche Trennverhalten wie die bekannte 
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MiissigmembrantechniK auf, ohne jedoch dessen Nachteile 
zu besitzen. Ea werden also hochselektiv lipophile stoffe 
aua vassrigen LOsungen abgetrennt und aus den, gesamten 
System entfernt. ^ ten 

Ks weis.t gegenuber der Fltissigmembrantechnik den Vorteil 
auf, daG keine Bnulsionen hergestellt warden mUssen daG 
also die Einverleibung der Reinigungs f lUss igkei t in'eine 
FlUssxgmeinbranphase entfallt und auch keine Emulsionen 
nut der zu reinigenden LSsung vermischt werxien mUssen 
Damit entfallt auch eine Abtrennung der Emulsion von dem 
zu reinigenden System, so daG keine schadlichen Wirkungen 
auftreten konnen. ™ungen 



Die zu reinigende vassrige Los™,, beispielswei 




nicht von dsr Fl ussigKei t sf Uhrung au£ der Blut , ei 
der Hamodialyse Oder Hamof i 1 t r at i on . 

Auf der ander-en Seite der- Membran „ird Jedoch i ra Ge g en _ 
Sit V; r »"°«"y: bei der ein friges System fin- 
gesetzt ui rd, als Reinigungsf lUssigkeit ein i m uesentli- 
chen lipophile. LBsungsmittel eingesetzt, dessen Lesungs- 
vermogen fur lipophile stoffe erheblich uber dem von „L 
ser liegt. was 

An der hydrophoben Membran entsteht durch das Vorbeilei 
ten unterschiedlicher FlUssigkei ten eine Phasengrenz- 
schxcht, da die Membran eine Barriere darstellt und in 
exner bevorzugten Aus f Uhrungsf orm die beiderseitig vor- 
ixegenden FlUssigkeiten ineinander im wesentlichen nicht 
losbar sind. A ufgrund des Vorliegenden Konzentrations- ■ 
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gefalles permeieren die im wassrigen System, beispiels- 
weise Blut, vorliegenden 'lipophilen Substanzen, beispiels- 
weise die vorstehend genannten Lebertoxine, durch die 
hydrophobe Membran und durch die Phasengrenzschicht und 
werden von der Reinigungsf lussigkei t aufgenommen, die die- 
se Stoffe erheblich besser solvatisiert als die wassrige 
LOsung. 

AnschlieQend wird die Reinigungsf ltissigkei t entweder so- 
lange im Kreis gefUhrt, bis ihre Auf nahmef ahigkei t fUr 
die lipophilen Substanzen erschOpft ist, also das Konzen- 
trationsgefalle zwischen den beiden FlUss igkeiten ausge- 
glichen ist, und anschliefiend ausgetauscht oder aber wah- 
rend der Extraction der lipophilen Substanzen stetig von 
diesen befreit, beispielsweise durch Adsorption dieser 
Substanzen an ents prechenden Ads orbenzien , elektrochemi- 
sche Abtrennung, chemische Umsetzung oder Ausfallung die- 
ser Substanzen u.dgl. 

Nach der Behandlung mit dem erf indungsgemaGen Verfahren 
ist die zu reinigende FlUssigkeit im wesentlichen von den 
abzutrennenden lipophilen Stoffen befreit und kann 
wunschgemaG wieder eingesetzt werden. 

Es spielt dabei, wie vorstehend erlautert, keine nenneas- 
werte Rolle, welche Polaritatseigenschaf ten eine Membran 
besitzt, sofern sicherges tell t ist, daQ wenigstens eine 
der beiden FlUss igkei ten die Membran benetzt. Da im R e - 
gelfall WcLSser als polares Ldsungsmi ttel auf der.Seite 
der zu reinigenden LOsung und ein unpolares LOsungsmit- 
tel f das in Wasser im wesentlichen nicht ltJsbar ist, vor- 
liegen, wird eine dieser FlUss igkeiten die Membran be- 
netzen, so daG die MembranOf f nungen durch eines der bei- 
den LOsungsmittel gefUllt ist. Da die benetzende FlUssig- 
keit zugleich in aller Regel in einem dUnnen Film auf 
die unmittelbar der anderen FlUssigkeit zugewandten Ober- 
flache der polymeren Membran aufziehen wird, stehen die 
beiden FlUss igkei ten in Form einer im wesentlichen zwei- 
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dimensionalen Grenzschicht unmittelbar in BerUhrung, so 
daQ die zu extrahierenden lipophilen Stoffe aus der wass- 
rigen LOsung in die Reinigungsf lUss igkei t diffundieren 
und somit entfernt verden konnen. 

Nach der Reinigung kann die Membran bzw. ein aus einer 
Vielzahl von Membranen herges telltes Filter wie die Rei- 
nigungsf lUssigkeit weggeworfen verden, ohne daO es einer 
speziellen Aufbereitung bedurfte. 

Weitere Einzelheiten , Merkmale und Aus f uhrungs f ormen sine 
in der Zeichnung unter Bezugnahme auf die Beschreibung 
erlautert . 

Bs zeigen 

Fig. 1 eine schematische Darstellung der Reinigungseinhei 
der Brfindung 

Fig. 2 einen vergrOQerten Ausschnitt aus der Reinigungs- 

einheit unter Darstellung der benetzten Membran 
Fig. 3 einen weiteren vergrOQerten Ausschnitt aus der 

Reinigungseinheit gemaG der Brfindung unter 

Herauss tellung der benetzten Membran 

und 

Fig. 4 eine schematische Ansicht der erf indungsgemaQen 

Vorrichtung zur Reinigung von wassrigen LOsungen. 

Zu den in wassrigen LOsungen gelOsten Stoffen, die nach 
dem Verfahren der Brfindung abgetrennt verden konnen, 
gehOren im wesentlichen lipophile Stoffe, die anorgani- 
scher oder organischer Art sein konnen. Unter lipophilen 
Stoffenwerden auch solche Stoffe verstanden, die glei- 
chermaQen in polaren und unpolaren Flussigkei ten loslich 
sind. Bs sind sogar solche Stoffe darunter zu verstehen, 
die erheblich besser in Wasser lOslich sind als in un- 
polaren LOsungsmitteln, jedoch noch in den letzteren 
eine begrenzte LOslichkeit besitzen. Die Grenze ist je- 
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doch dann erreicht, wenn bei der Durchfuhrung des erf in- 
dungsge^v* 3en Verfahrens praktisch keine nennenswerte Bx- 
traktion der zu extrahierenden Stoffe mehr stattfindet. 
Dabei spielt es erf indungsgemaG keine. wesentliche Rolle, 
ob diese Stoffe neutral, sauer oder bas Lsch sind, sofern 
sie in der Reinigungs f lUssigkei t zu/nindest im geringen 
Umfang lOslich sind. 

Bei Verwendung von Blut als zu reinigender Phase, bei- 
spielsweise zur Abtrennung der beim Leberversagen auftre- 
tenden Toxine oder von dem Blut gelOsten Arzneimitteln, 
vird man als Reinigungs flUssigkeit eine solche FlLLssig- 
keit wsthlen, die einerseits die Toxine wenigstens etvas 
zu sol vatis ieren vermag, andrerseits jedoch fur den Pa- 
tienten unschadlich ist und das Blut nicht angreift. Ins- 
besondere werden solche FlUssigkei ten eingesetzt, die ein 
erheblich besseres Ltisungs vermOgen gegenUber den zu ex- 
trahierenden Stoffen aufweisen als das Blut selbst 
und tlberdies aus pharmakologischen Ges ichts punk ten unbe- 
denklich sind. Besonders bevorzugt sind als Reinigungs- 
mittel der eben erw&hnten Art solche LOsungsmitt el , die 
in Wasser nicht loslich sind. Unter in Wasser nicht los- 
lichen LOsungsmi tt eln werden solche LSsungsmi ttel ver- 
standen, die in Wasser hochstens zu i - 2 Vol . -% lOslich 
sind. Hierzu gehOren hdherkettige Kohlenvass ers tof f e, 
beispielsweise Paraffine oder Is oparaf f ine , halogenierte 
Kohlenwassers tof f e, Ether, hOhere oxigenierte Verbindun- 
gen, wie Alkohle, Ketone, Sauren und Ester. Weiterhin 
konnen hierfUr Silicontfle, Ole pf lanzlichen und tieri- 
schen Ursprungs, Naphtene und Aromaten mit einem Moleku- 
largewicht bis 1000 verwendet werden. 

Bevorzugt sind fUr die Anwendung beim Menschen stark 
raffinierte MineralOle, zu denen auch die Paraffinkoh- 
lenwassers tof f e gehBren. Weiterhin konnen Ole pflanzli- 
chen und tierischen Ursprungs, wie Sojabohnenei , Baum- 
wollsaatol u.dgl. eingesetzt werden. Diese Ole kOnnen 
auch im stark hydrierten Zustand in vorteilhaf ter Weise 
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ngesetzt werden, -wobei sie mindestens 10 Gew. -% mehr 
Was^erstoff enthalten als bei normaler Sattigung. 

Weiterhin konnen dimethylierte Silicone eingesetzt wer 
den. Bbenfalls geeignet sind perhalogenierte Kohlenwas- 
sers tof f e. 



Derartxge LOsungsmittel werden beispielsweis e von der 
Fima MePCk ' D ^tadt, unter der Bezeichnung "Paraffin 
dickflussig" und "Paraffin dUnnf^Uss ig» , von der Finma 
ESSO unter der Bezeichnung "Bayol 90" und « S 100 N" von 
Bayer als Siliconoi A usw. vertrieben. 

Besonders bevorzugt sind vom pharmakologischen Standpunkt 
aus dxe pflanzlichen und tierischen Ole, beis pielsweis e 
Bau.wollsaatsi, Le inoi, Olivenol, RubOl, Sojabohnenol und 
SpermOl, souie phys iologisch unbedenkliches Paraffinoi 
Insbesondere sollen die natUrlichen Ole in gesattigter 
Form vorl iegen . 

Diese LOsungsmittel weisen bei normaler KOrperte^peratur 
exne Vxskositat von 0f 1 - 150, insbesondere 10 - 80 cSt 
auf . 

Neben den vorstehend genannten Toxinen Phenolen, Merkap- 
tanen und Fettsauren weist das Blut beirn Leberversagen 
exnen stark erhohten Spiegel von Ammoniumionen auf Die 
se Ammoniumionen liegen mit den, Ammoniak im Gleichgevn cht 
vor, das sowohl in polaren als auch unpolaren Lbsungsmit- 
teln sehr gut Idsiich ist. Demzufolge konnen Ammonium- 
xonen unter Abspaltung eines Protons in Form des reinen 
Ammoniaks in eine lipophile Phase Ubergehen, uobei der 
xonische Zustand ohne Schwierigkeiten aufgehoben werden 
kann. Urn auch das Ammoniak aus dem Blut abzutrennen 
wird die vorstehend erwahnte Reinigungsf lUssigkeit mit 
exnem Ammonia abfangenden Mittel vermischt, beispiels- 
wexse mxt Carboxylg rU p pen aU fwei3enden Verbindungen. Vor- 
zugsweise wird m a n als Carboxylgruppen aufweisende Ver- 
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1 bindungen Carbonsauren eiosetzpn, die vorteilhaf ter Weise 
physiol ogisch unbedenkiich sind. Hierzu gehOren die zur. 
Bildung der vorstehend erwahncen Ole beitragenden hoheren 
Fettsauren in reinem Zustand, Dicarbonsauren, die ggf. 

5 mit einer Carboxylgruppe mit Glycerin vtrrestert sind, wo- 
bei die zweite Carboxylgruppe mit Ammoniak reagieren 

kann, beispielsweise Glycerinberns teinsaurees ter , Oxal- 
essigsSLure, Zitronensaure u.dgl. 

10 Bei der Extraktion dringt die zu extrahierende Komponente 
aus der wassrigen zu reinigenden LOsung in die Phasen- 
grenzschicht ein, die durch das LOsungsmi ttel gebildet 
wird. Als Phas engrenzschich t wird also die Schicht be- 
zeichnet, die durch den Teil der FlUssigkeit gebildet 

!5 wird, der entweder auf der Oberflache der Membran haftet, 
diese also benetzt oder sich in den Poren der Membran be- 
findet.* Diese Phasengrenzschicht permeierendig* abzutren- 
nenden Substanzen und gelangen anschlieBend in das Reini- 
gungsmittel. Welche der beiden LCsungsmi ttel nun die Pha- 

20 sengrenzschicht bildet, hangt von den Polari ta tseigen- 

schaf ten der eingesetzten Membran ab. Sofern eine hydro- 
phile Membran eingesetzt wird, wird diese von dem Wasser 
benetzt und durchsetzt. Andrerseits wird eine hydrophobe 
Membran von dem lipophilen LOsungsmi ttel benetzt und 

25 durchsetzt, Somit stellt die Membran in jedem Fall eine 
Barriere fUr das LOsungsmi ttel mit anderen Polaritats- 
eigenschaf ten dar. 

Bine derartige Membran ist zweckmafligerwei.se nur fUr be- 
30 stimmte Stoffe mit einem bestimmten Durchmesser durchlas- 
sig. Dieses TrennvermOgen hangt natUrlich von der Viel- 
zahl der MembranOf f nungen ab, mit der die Membran verse- 
hen ist- Deswegen trifft also der mittlere Durchmesser 
der MembranOff nungen die Selektion der Teilchen. Erfin- 
35 dungsgemaG wird der Durchmesser einer MembranOff nung so 
gewahlt, daB einerseits die benetzende Flussigkeit nicht 
durch die Membran hindurchtritt und sich mit der nicht- 
benetzenden Flussigkeit vermischt und andererseits der 
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angestrebte Stof faustausch pra'ktisch nicht behindert i 
wird. I 

Die Dicke der Membran ist ebenf alls -zu beachten, da diese 
die Lange der Poren und damit die von den abzutrennenden 
Stoffen zu permeierende Strecke festlegt. Diese strecke 
bedingt die Trennleistung des gesamten Systems, so daO 
es vorteilhaft ist, eine moglichst diinne Membran einzu- 
setzen, wenn eine hohe Abt r enngeschwi ndi gke i t erreicht 
wer den sol 1 . 

Es hat sich herausgestellt, daO die Membranen, die ubli- 
cherweise fur Di al ysef i 1 ter bei kunstlichen Nxeren e.nge- 
setzt werden. diese Er f orderni sse erfullen, so daO es 
zweckmaOig is t. auf diese Membranen zuruckzugrei f en Da- 
be! spielt es keine wesentliche Rolle, ob diese Membranen 
im wesentiichen eben ausgebildet sind oder aber xn Form 
eines Hohlfadens vorliegen. Weiterhin konnen neben symrne- 
trischen audi asymme tr i sche Membranen eingesetzt werden 
bex denen die als Filter wirkende Membran durch eine 
schwammartige mikroporose Stutzschicht unterstutzt ist 



Derartige Filter bestehen, sofern s ie aus einer ebenen 
Membran gebildet werden, aus einer Vielzahl von Uberein- 
ander gestapelten Membranlagen und, sofern sie au s Hohl- 
faden aufgebaut sind, a u s einem BUndel von Hohlfaden, die 
innerhalb eines Gehauses angeordnet sind und deren Enden 
.jeweils von einer Dichtmasse umgeben sind. Beide Filter- 
arten erlauben den Zutritt von zwei Fltissigkeiten durch 
jeweils zwei entsprechende Zulauf- und Ablaufs tutzen. 

Beispiele fur polymere Materialien derartiger Membranen 
sxnd regenerierte Cellulose, Celluloseacetat , Polyvinyl- 
alkohol, Polyacrylsaure sowie deren Ester, Polyacrylsaure- 
nxtrxl, Poly(aromatische)amide, wie Polyamid-Benzoehydra- 
zid, Polycarbonat, Polysulfone, Polyether, Polyethylen 
Polypropylen, Polybutene, Polyurethan, Polyisobutylen 
Polystyrol, Polyvinylether , Polyvinyls ter , PTFE u.dgl. 
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Derartige Hembranen und d a rau5 5 her&estellte Dialysatoren 
sind beispioisweise unter der Bezeichnung "Cuprophane", 
AN 69, RP 610 (Rhonepoulenc ) Lundiamajor und Lundiama jor- 
highflux (Garabro) und Heraoflow (MTS ) , ultra-flo (Baxter- 
Travenol) u.dgl. ira Handel erhaltlich. 

Bevorzugt sind polymere Membranen auf der Basis voa Cellu- 
loseacetat, Pol yac r y 1 ni tr i 1 , Polymethylmethacryl-at , Poly- 
sulfon und Pol ypr opy 1 en , wobei das letztere hydrophob ist. 
Diese Membranen konnen sowohl in ebener Form als auch in 
Form eines Hohlfadens hergestellt werden. Ein derartiger 
Hohlfaden auf der Basis von Polypropylen wird beispiels- j 
weise von der Firma Enka AG unter der Bezeichnung PS 504 i 
und 510 hergestellt. 



Bei derartigen Membranen hat es sich als zweckmaGig er- 
wiesen, daft die Membrandicke in einem Bereich von 1 - 500, 
vorzugsweise 5 - 300, insbesondere 10 - 100 pm liegt. 

Die maximale Offnung oder Porenweite kann ebenfalls in 
einem weiten Bereich variieren. ZweckmaOigerwei se liegt 
sie in einem Bereich von 50 A - 10 
0,01 - 1, insbesondere 0,05 - 0,5 um. 

Das erf indungsgemaGe Verfahren kann bei jeder Temperatur 
durchgefuhrt werden, bei der die Phas engrenzschicht und 
die Flllssiginembran stabil bleiben. ZweckmaBigerweise wird 
man entweder bei der Umgebungs temperatur oder bei der 
Korpertemperatur des Patienten arbeiten. 

Wie bereits vorstehend festgestellt, soil die benetzende 
Flussigkeit nicht aus den Membr anporen in die nichtbe- 
netzende Flussigkeit ubertreten, da eine Vermischung die- 
ser beiden Flussigkeiten unerwunscht ist. Dies ist ins- 
besondere bei dem Einsatz von hydrophoben Membranen der i 
Fall, da die lipophilen Flussigkeiten, die eine derartige 
Membran benetzen, generell nicht in das Blut ubertreten ' 
sollen, urn in jedem Fall 1 ebensbedrohende Zustande zu 
vermeiden. , 
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Um den Austritt dei? benetzeriden Fliissigkeit zu vermeiden, 
wild der Eintr ittsdruck der nich tbene tzenden Fliissigkeit 
auf die Membranober fl ache vor teilhaf terweise groOer sein, 
als der zur Vermeidung des Austritts der benetzenden Fliis- 
sigkeit aus der Membranober f 1 ache notwendige Differenz- 
druck zwischen den beiden Fl ussigkei ten . Domzufolge wird 
also entweder die Membran beziiglich ihrer PorengroOe und 
Porenlange so gewahlt, dan die vorstehend erwahnten Druck- 
verhaltnisse sicher eingehalten werden oder aber es wird 
ein Unterdruck auf der Seite der benetzenden Fliissigkeit 
oder aber ein Uberdruck auf der Seite der n i chtbene tzenden 
Fliissigkeit an die Membran angelegt. 

Vorteilhaf terweise wird man bei Membranen, die die vorste- 
15 hend erwahnten Abmessungen haben, einen relativen Unter- 
druck bzw. Uberdruck auf der Geite der benetzenden bzw. 
nichtbenetzenden Fliissigkeit von 200 - 500 mm/Hg anlegen. 
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Dieser Unterdruck soil jedoch so eingestellt sein, daG 
lediglich eine Vermischung der Fl ussigkei ten verhindert, 
nicht jedoch der Austausch der Verunreinigungen behindert 
wird. 
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Fig. 1 zeigt eine Reinigungs einhei t , 1 0, die einen Behal- 



einer Membran 18 geteilt ist. Dabei dient die Behalter- 
halfte 14 zur Aufnahme der zu reinigenden wassrigen LO- 
sung, die tiber einen Zulauf 20 zugef Uh: t wird und einen 
Ablauf 22 abgefUhrt wird. Die Reinigungsf lUssigkei t lauft 
ebenfalls Uber einen Zulauf 24 zu und wird durch einen 
Ablauf 26 abgezogen. 

In den Fig. 2 und 3 ist die Membran 18 vergrOBert darge- 
stellt geir^B dem in Fig- 1 ges trichelten Bereich. Die 
Membran 18 weist auf der einen Seite eine Oberflache 28auf, 
die der Behalterhalf te 14 zugewandt ist und mit der wass- 
rigen LOsung 30 in BerUhrung steht. Bei der in Fig. 2 ge- 
zeigten Aus f Uhrungs f orm wird eine hydrophile Membran, 
beispielsweise aus Cel lulosacetat eingesetzt, die in ihre 
Poren 32 die wassrige LOsung 30 aufnimmt. Die andere 
Oberflache 34 der Membran wird ebenfalls noch von der 
wassrigen LOsung unter Bildung einer Phasengrenzschicht 
36 benetzt, die mit der Reinigungs f ltiss igkeit 38 in Ver- 
bindung steht. Diese Phas engrenzschicht muB jedoch nicht 
zwangslauf ig vorliegen, d.h. die Reinigungsf lUssigkeit 38 
kann auch direkt mit der Oberflache 34 de^ Membran 18 in 
Verbindung stehen und scmit nur mit der in den Poren 32 
befindlichen wassrigen LOsung 30 wechselwirken. 

In Fig. 3 ist eine weitere Aus f Uhrungs form der Erfindung 
gezeigt. In dieser Aus f Uhrungs form wird eine Membran aus 
einem hydrophoben Material, beispielsweise aus -Polypro- 
pylen eingesetzt. In diesem Fall werden die Poren 30 mit 
der Reinigungsf lUssigkeit gefuilt und die Oberflache 28 
wird ggf. mit einem dUnnen Film 40 Uberzogen, der eben- 
falls aus der Reinigungs flUss igkeit 38 besteht. Dieser 
Film 40 bzw. die in den Poren 32 befindliche Reinigungs- 
flUssigkeit 38 tritt dann mit der wassrigen LOsung 30 in 
BerUhrung, so daB die darin gelOsten lipophilen Substan- 
zen in die Reinigungs flUss igkeit Ubertreten kOnnen. 



ter 12 aufwest, der in zwei Half ten 14 und 16 raittels 
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1 In Fig. 4 ist schema t i sch *e ine . Vor r ichtung 42 gezeigt, die 
zur Rci-"iigung von Blut eingesetzt werden kann, das mit 
lipophilen Substanzen verunreinigt ist. Diese Vorrichtung 
42 weist eine Reinigungseinhei t 44 auf, in deren Gehause 

5 46 eine Vielzahl von Membranen 48 angeordnet ist. Aus Griin- 
den der Ver anschaul ichung ist in der Reinigungseinhei t 
gemaO Fig. 4 nur eine Membran 48 dargestellt. 

Diese Membranen 48 teilen das Gehause in eine erste Kammer 
10 50 und eine zweite Kammer 52, die jeweils nur uber die 
Membran 48 miteinander stromungstechnisch in Verbindung 
sind . 

Aus zeichner i schen Griinden ist die in Fig. 4 gezeigte Aus- 
15 fuhrungsform der Rei n igung se i nhe i t 44 aus flachigen Mem- 
branen angeordnet, so da3 die optisch voneinander getrenn- 
ten Kammern 50 und 52 erhalten werden. Es konnen jedoch 
naturlich auch Hohlfaden als Membranen eingesetzt werden, 
wobei der in den Fader, befindliche Hohlraum die eine Kam- 
20 mer und der die Faden umgebende Raum die andere Kammer 
darstellt. 



Im Betrieb wird ein erster Katheter 54 in eine Vene des 
Patienten eingesetzt und uber eine Leitung 56 mit der 
25 ersten Kammer 50 der Reinigungseinheit 44 verbunden. 

Zur Forderung des Blutes ist die Leitung 56 mit einer Pum- 
pe 58 verbunden, die das Blut durch die Reinigungseinheit 
44 fordert. 

30 

Die Kammer 50 ist weiterhin mit einer Ruckf uhr le i tung 60 
verbunden, die das durch die erste Kammer 50 geforderte 
Blut zu einem zweiten Katheter 62 fordert, der ebenfalls 
in dem Patienten eingesetzt ist. 

35 

Insgesamt gesehen stellt die Anordnung, bestehend aus 
Katheter 54, Leitung 56, Pumpe 58, Kammer 50, Ruckfuhr- 



leitung 60 und Katheter 62, einen B,lutkreislauf dar, wie 
er bei spiel swe i se aus der Hamodialyse bekannt ist. 

Auf der anderen Seite der Membran 48 ist - wie vorstehend 
erlautert - die zweite Kammer 52 angeordnet. Diese Kammer 
52 ist iiber eine Leitung 64 mit einem Reservoir 66 verbun- 
den, das die Re i n igungs f 1 iis s i gke i t enthalt. 

Am AuslaO der Kammer 52 ist eine weitere Leitung 68 vorge- 
sehen, die die durch die Kammer 52 entlang der Membran 48 
geforderte Rein igungs f 1 uss i gke i t wieder aufnimmt:. 

Zu Forder zwecken ist diese Leitung 68 mit einer Pumpe 70 
verbunden, die die Reinigungsf lussigkei t stets vom Reser- 
voir 66 durch die Leitung 64 in die Kammer 52 und von dort 
durch die Leitung 68 in das Reservoir 66 zuruckfuhrt. 

Wie bereits vorstehend beschrieben, kann es vorteilhaft 
sem, daO ein positiver oder negativer Tr ansmembr andruck 
zwischen den Kammern 50 und 52 angelegt wird. Soil z.B. im 
Reinigungsf 1 ussigkei t skrei si auf ein Unterdruck angelegt 
werden, so ist stromauf der Kammer 52 eine Einrichtung 72 
zur Erzeugung eines Druckgef al les zwischen den Kammern 50 
und 52 vorgesehen, die vorteilhaf terweise mit der Pumpe 70 
zusammenwirkt . In einer speziellen Aus fiihr ungs form ist die 
Einrichtung 72 zur Erzeugung eines Druckgef alles als Pumpe 
ausgebildet und wirkt somit mit der stromab der Kammer 52 
angeordneten Pumpe bei der Erzeugung dieses Druckgef alles 
zusammen . , . 



Lauft namlich die als Pumpe ausgebildete Einrichtung 72 
mit erhohten Forderraten gegenuber der Pumpe 70, so wird 
zwischen der Pumpe 70 und der Einrichtung 72 ein Uberdruck 
aufgebaut. Andererseits kann naturlich auch ein Unterdruck 
dadurch erzeugt werden, dart die Forderrate der Einrichtung 
72 geringer ist als die Forderrate der Pumpe 70. Im letzt- 
genannten Fall, also zur Erzeugung eines Unterdrucks, kann 
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naturlich die Einr.icht.ung ' 72 auch als Drosselorgan ausge- 
bi.ldet sein. 

Soil die Vorrichtung weitgehend druckfrei arbeiten, so 
wird die Einrichtung 72 nicht betrieben, d.h. die Reini - 
gungsf lussigkeit kann dure!, die Leitung 64 ohne auBere 
Einflusse stromen. 



Vorteilhafterweise ist die Einrichtung 72 mit einem Druck- 
sensor 74 iiber eine Leitung 76 verbunden, der die Druck- 
verhaltnisse zwischen der Pumpe 70 und der Einrichtung 72 



steuer t 



Vorteilhafterweise ist in der Leitung 68 ein Filter 78 2ur 
Aufnahme der Verunrei nigungen , beispiel sweise ein Adsorp- 
tionsfilter aus Aktivkohle, vorgesehen. in dem die Reini- 
gungsflussigkeit stetig von den lipophilen Verunreinigungen 
befreit werden kann. 



Das erfindungsgemaBe Verfahren kann naturlich nicht nur 
zur Rcinigung von endogenen Toxinen, sondern auch zur Ent- 
fernung von exogenen Toxinen, beispielsweise zur Entfer- 
nung von in Uberdosis e i ngenommenen Ar zneimi tteln , eing- 
setzt werden. Dariiber hinaus kann dieses Verfahren auch 
nach Einnahme von schwermetal lhal tigen Mitteln, beispiels- 
weise Pflanzenschutzmitteln (wie Paraquat' R) ) eingesetzt 
werden. Wie bereits vorstehend erwahnt, ist es in solchen 
Fallen vor tei lhaf t. dem lipophilen Losungsmi ttel eine da- 
rin losliche Substanz zuzusetzen, die diese Toxine, ins- 
besondere Schwermetal 1 ionen , bindet und somit aus dem 
Gleichgewicht entfernt. Hierzu gehoren Chelatbi Idner wie 
EDTA, 8-Hydroxychinolin, f ettlosl iche , polymer e lonenaus- 
tauscher auf COOH-Basis, insbesondere auf anionischer 
kationischer oder komplexbildender Basis. Da diese Komplex- 
bildner teilweise ebenfalls toxisch sind, mu3 entweder 
exne Diffusion dieser Stoffe in den anderen Kreislauf si- 
cher verhindert werden oder aber diese Stoffe liegen be- 
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reits gekuppelt an lipophil'e Oligomere vor, die infolgc 



ihrer Gr 3e nicht mehr durch die Membranporen diffundieren 
konnen . 

Im ubrigen kann das Verfahren neben der in Fig. 4 gezeig- 
ten Ausf iihrungsf ortn, be^ dem die Reinigungsf liissigkei t im 
Kreislauf gefiihrt wird, auch in der sogen. Single-Pass- 
Ver f ahrensweise durchgefiihrt werden, d.h. es wird Reini- 
gungsf 1 iissigkei t aus dem Reservoir 66 bis zur Pumpe 70 
gefiihrt und dort unmittelbar ausgeschieden . Dementspre- 
chend erubrigt sich der Einsatz des Reinigungsf i Iter s 78, 
da die Reinigungsf liissigkei t nur einmalig gebraucht wird. 

Weiterhin kann das er f i ndungsgemaGe Verfahren natiirlich 
auch zur Reinigung von Abwassern, Industr ief liiss igkei ten 
usw. eingesetzt werden. So konnen beispielsweise hochgif- 
tige Schwermetal 1 ionen und Phenole aus dem Abwasser unter 
Verwendung derartiger Filter abgetrennt werden. Dabei wird 
sichergestel 1 t , daG selbst hochgiftige Reakt ionsmi t tel , 
die auf der obzu trennenden Seite vorliegen, nicht in das 
Abwasser oder nur in einem sehr geringen Umfang diffundie- 
ren konnen, so daB der Nutzen einer derartigen Behandlung 
weit grofier ist als die dadurch bestehende potentielle 



Gef ahr . 



25 



Die Beispiele erlautern die Erfindung. 
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Beispiel 1 : ' 
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Es wird ein Filter aus ca. 2000 Hohlfaden eingesetzt, die 
an ihrem stirnsei tigen Ende mit der zu reinigenden Flus- 
sigkeit beaufschlagt werden, die durch den Kanal des Hohl- 
fadens stromt. Die F.^den selbst befinden sich in einem 
Behalter, der vier Offnungen aufweist. Jeweils zwei 6ff- 
nungen stehen mit dem stir nsei tigen Ende der Hohl f adenmem- 
bran in Verbindung, wahrend die anderen beiden Offnungen 
mit dem Innenraum des Behalters in Verbindung stehen, der 
jeweils von dem stirnsei tigen Ende der Hohl f adenmembr an 
hermetisch getrennt ist. Durch die letzten beiden Offnun- 
gen stromt die das Reaktionsmi ttel enthaltende Flussigkeit, 
die die AuOenoberflache der Hohl f adenmembr anen umstromt. 



Es wird eine Hohl f adenmembr an aus Cel luloseacetat einge- 
setzt. Dabei hat der Kanal einen mittleren Durchmesser von 
0,2 mm, eine mittlere Wandstarke von 0,03 mm und einen - 
maximalen Porendurchmesser von 0,01 um . Die aktive Ober- 
20 flache liegt bei 0,5 m 2 . 

Als zu reinigende Flussigkeit laOt man eine wassrige L6- 
sung von 2 mmol/1 Naphtol in 100 mmol/1 Trispuffer umlau- 
fen, wahrend als Reinigungsf lussigkeit Paraffinol fiir 
25 pharmakologische Zwecke eingesetzt wird. In den Reinigungs- 
kreislauf schaltet man ein Aktivkohlef i 1 ter ein, urn das 
Naphtol aus dem Ol abzutrennen. 

Man arbeitet bei der Zimmer temperatur und stellt auf der 
) Olseite einen Uberdruck von etwa 0,5 bar ein. 

Nach wenigen Minuten wird f estgestel 1 t , daO das Naphtol 
aus 1 Ltr. Losung praktisch vollstandig entfernt ist. 

Beispiel 2: 

Beispiel 1 wird wiederholt, mit der MafJgabe, daO eine 
hydrophobe asymmetrische Polysul f onmembran eingesetzt 



wird, die von der Fa. Amincon 
vertrieben wird. Anstelle des 
wird ein entsprechend groBer 



J J I UZb J 




a»l s Hamof i 1 tra t ionsmembr an 
Uberdrucks gemaO Beispiel 1 
Unterdruck eingestellt. 



Es laOt sich auch hier feststellen, da3 c.as Naphtol inner- 
halb weniger Minuten auf die lipophile Seite gewandert 
ist . 
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